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Mumps　Virus　Speci丘。　Cell－mediated　Immunity　Determined
　　　byゴη切潔。　Lymphocyte　Transformation　Test
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　　　　　　（C1蕗げ＝　P1傅の『T．翫々αo）
　　Using　the　techniques　Qf　whole　blQod　microclllture　assay，　the　development　of　speci丘。　cellular　immune
response　to血u加ps　virus　was　studied　in　subjects　who　had　natural　or　vaccine　induced　mumps　virus
infection．　Little　Qr　no　lymphocyte　transformation（LTF）activity　was　detected　in亘ormal　control　subjects
and　patients　with　measlesσr　varicella．　Significant　activity　was　detected　only　in　subjects　with　a　recent
his亡orアof　mumps．　The　lyrnphoproliferative　activity　was　largely　associated　with　E－rosette　forming　T－
lymphocyte．　Some　of　the　patients　with　natural　mumps　elicited　significant　LTF　response　soQn　after
onset　Qf　the　the　disease．　Activity　h母d　reached　the　maximum　level　in　l　to　2　weeks　in　all　subjects
followed　by　a　gradual　decrease　to　lower　level．　The　LTF　response　was　also　observed　in　the　culture　of
lymphocyte　in　cerebrospinal且uid　Qbtained　froエn　patients　with　a　complication　of　meningitis，　The
sublects　who　had　been　sus：ceptible　tQ　munlps　developed　a　lower　leveユof　LTF　activity　at　about　Qlle
mQnth　after　administration　of　live　attenuated　mumps　vaccine．　However，　some　of　the　subjects　with
prior　eviednce　of　mumps　elicited　high　LTF　activity　comparable　to　that　of　natural　infection　after　the
vaccination．　The　observation　seems　to　indicate　that　the　speci丘。　cellular　immune　response　to　mumps
virus　is　closely　associated　with　the　mechanism　of　defence　to　this　viral　infection．
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　April　4，1979　and　accepted　May　11979）
1緒　　言
　Mu血psは遅延型過敏反応の成立が認められる数少ない
ウイルス感染症の一つである．すでにEnders1）および
Enders　8’磁2厘4＞が本症における皮膚反応の成立を報告
して以来，いくつかの検討5阿8）がなされている．一方，
カ3η功』0でもいくつかの方法による検索結果9～17）が報告
されており，体液性免疫のみならず，細胞性免疫もまたこ
の疾患からの回復あるいは感染防禦機構の一つとして重
要な役割を有することが推測されている18～22）．しかしな
がら，本症の種々の病像における特異的細胞性免疫の成
立とその意義は必ずしも明らかではない，著者はこのよう
な点をより明確にすることを目的として加碗ro　lym－
phocyte　transformation（LTF）反応によりmumpsウ
ィルス特異的細胞性免疫の消長を自然感染，ワ．クチン接種
例について検討した，また，用いた全血微量培養法による
LTF反応の基礎的問題点についても考察を加えた．
2研究対象
2・1正常小児
　Mumps未感染対照として，札幌逓信病院産科で出生し
た正常新生児（踏帯血）男1例，女1例の計2例および札
幌逓信病院小児科で本症の既往がなく，かつmumpsに対
する赤血球凝集抑制（hemag91utination　inhibitiQn，　HI）
抗体陰性（＜1：4）の健康児で，年齢2歳より6歳までの5
例（男2例，女3例）から採血した．
2・2Mumps罹患者
　Mumps自然感染の急性期または回復期の検体は札幌医
科大学，札幌逓信病院，砂川市立病院の小児科を受診した
32名の小児（男22例，女10例）および札幌逓信病院内科
を受診した2名の成人より採取したが，これらの症例はい
ずれも血清学的にmumpsと診断された者である．なお，
32名の小児のうち4名は疾病初期より髄膜炎を合併した
症例である．
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2・3　麻疹または水痘罹患者
　MUmpsウイルスを用いたLTF反応が本症に特異的な
反応であることを確かめるため，4例の麻疹および3例の
水痘患者から急性期あるいは回復期に採血し検索に供し
た．なお，これらの症例にはmumpsの既往歴を有する
者は含まれていない．
24Mumps湖面の両親
　本症罹患児の父親1例および母親3例より採血した．患
児の急性期および回復期に相当するそれぞれの時期に採血
しえたのは1例のみで，他はいずれも三児の回復期に一度
だけ採血した．なお，4例共mumpsの既往歴は明らかで
はなかったが，mumps　HI抗体は陽性であった．
2・5Mumpsワクチン被接種者
　札幌逓信病院小児科で皿umpsワクチンの接種を希望し
た3歳から6歳までの健康な小児30例（男15例，女15例〉
にmumpsワクチンUrabe株23・24）を接種した．採血は
ワクチン接種前，接種後1ヵ月および2ヵ月の計3回おこ
なった．これらの症例にはすべて本症の既往はなかった
が，13例はワクチン接種乱すでにmumps　HI抗体陽性
であり，不顕性感染者であることが後の血清抗体価測定に
より明らかとなった．
3研究方法
3・1Mulnpsウイルス抗原の作成
　LTF反応に使用するmumps抗原を以下のごとく作
成した．すなわち，北海道衛生研究所より分与を受けた
mumpsウィルスEnders株を7日目のふ化鶏卵の漿尿膜
腔内に接種し，7日間36℃で培養した．培養終了後ウイ
ルス感染卵を4。Cで一夜冷却し，漿三二を採取した．つぎ
に，この漿尿液を6，000rpm，30分間遠心して粗大な成分
を除去し，得られた上清をさらに26，000g，2時間超遠心
してウイルスのpelletを作成した．これを最：初の1／10量
になるように，PBS（phosphate　bu任ered　saline）に再浮
遊させた後，RPMI　1640　mediuln（Grand　Island　Bio－
lQgical　Co，　Grand　Island，　N，　Y）で一夜透析し，小バイ
アルに分注して凍結保存（一800C）した．　LTF反応をおこ
なう場合は，この濃縮ウイルス液を20wの紫外線ランプ
（ナショナル，大阪）下10cmで1時間不活化して使用し
た．このウイルス抗原の赤血球凝集価は1：1024倍であ
り，全実験を通じてこの同じIQtのウイルス液をLTF反
応の特異抗原として使用した．また，正常対照抗原を非感
染漿尿液から同様の方法により作成した．
3・2Mumpsワクチン
　Mumps弱毒生ウイルスワクチンUrabe株は大阪大学
微生物病研究所高橋理明博士より分与を受けた．そのウイ
ルス感染価は3～5×105PFU／0．1　m’であり，凍結乾燥状
態のものを0．5mZの溶解液にとかし，皮下に接種した．
3・3．軌漉か01ymphocyte亡ransformation（LTF）
　　反応
　最近，Park　and　Good25）およびPauly　and　Han26）
は，末梢血からリンパ球を分離せず，したがって必要血液
量も少なく手技の比較的容易な全血微量培養法を開発した
が，著者はこの原法を一部変更し，mumps特異的LTF
反応に応用した、まず，通常末梢血1～2mZをHeparin
添加で患者より採取し，血清を加えないRPMI　1640　me－
dium（10　mM　Hepes　Bu旋r添加）で10倍に希釈した．
これで小児の場合，リンパ回数は約2～5×105／mZ程度とな
る．この希釈血液をU型マイクロプレート（A／SNUNC，
Denmark）に0．2　m〃wellずつ分注し，さらに種々の濃度
に希釈したmumpsウイルス抗原あるいは対照抗原0．02
1nZを各々3we11に添加した．ついで，このプレートをプ
ラスチックシールでおおい，37℃の炭酸ガス培養器（CO2
5％，．空気95％）で通常7日間培養した．培養終了の24時
間前に3H－Thymidine（speciffc　activity　5．o　Ci／mmole）
（Radiochemical　Centre，　Amersham，　Buckinghamshire，
England＞02μCi／0．02　mZを各wellの培養血に加えた．
　．培養．血の処理はセミオートマティック，セルハーベスタ
ー（LM　101ラボマッシュ）（ラボサイエンス，東京）を用
いて，3％酢酸液で洗瀞，溶血させ，11ンパ球をHarvester
Filters（Skarton　A．　S．，　Norway）上に採取した．このリン
パ球に取り込まれた3H－Thymidineの放射活性はつぎの
ごとく測定した．すなわち，リンパ球付着グラスファイバ
ーフィルターを乾燥後，液体シンチレーション用バイアル
に移し，POPOP（キシダ化学，大阪）100　mgおよびPPO
（キシダ化学，大阪）4gを11のトルエンに溶解したシン
チレーター液10mZを加えて，　Beckman　LS－250液体シ
ンチレーションカウンターで放射活性（cpm）を測定した．
　結果は対照培養血のcpm，△cpmおよびStimulation
Index（S．1．）の順に示した．△cp1nは抗原添加培養血
のcpmから対照培養血のcpmを差し引いた値であり，
S．1．は前者のcpmを後者のcpmで除した値である．な
お，S．1．は3以上を有意な反応とみなした．
3・4　髄液細胞のLTF反応
　Mumps髄膜炎患者の髄液を遠沈し，髄液細胞を得た．
これをさらにRPM工1640　mediumで1，500　rpm，5分間，
3回洗面し，細胞数が1～5xIQ5／m♂になるようにlo％自
家血清加RPMI　1640　mediumで調整した．この細胞浮
遊液を前述した全血培養法と同様の方法により，LTF反
応をおこなった．
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3・5　LTF反応細胞の同定
　全血培養法で反応するリンパ球のsubpopulationを知
ることを目的として，以下の実験をおこなった．すなわち，
mumps回復期患者の血液を全血微量培養法の場合と同様
にRPMI　1640　mediumで10倍希釈し，5m♂ずつ短中試
験管に分注後，炭酸ガス培養器で培養した．リンパ球の刺
激はmumpsウイルス抗原の他，一部に対照としてPHA－
P（Difco，　Detroit，　Michigan）でもおこなった．　Mumps
ウイルス抗原は1：4倍希釈のものを培養当り0．5mZ添加
し7日間培養した．PHAの場合，最終濃度10μ9／mZの
割合に添加し，非添加対照とともに4日間培養した．3H－
Thymidine　5μCi／0．51nZは培養終了の24時間前に加え
た．このように培養，ラベルした血液からFiCG11－Hypaque
（Pharlnacia，　Fine　Chemicals，　Sweden）を用いた比重遠
心法27）によりリンパ球を分離後，羊赤血球と混合して
E－rosetteを形成させた28）．つぎに，このE－rosette，　non
E－r・sette形成細胞およびfreeの羊赤血球の混合液を再
度Ficoll－Hypaque液を用いて遠心した・これらの操作
により，Fico11－Hypaque液の上部にはrosetteを形成
しないnon　Tリンパ球が残り，管底にはfreeの羊赤血
球とともに羊赤血球と結合したTリンパ球が集まる・
これら2つのリンパ球分画を別々に採取し，3傷酢酸液で
溶血，洗條後，型のごとく処理して放射活性（cpn1）を測
定した．
3・6Mumps特異抗体価測定
　マイクロタイター法による赤血球凝集抑制（HI）試験29）
により測定した・まず，抗原としてはmumps赤血球凝集
抑制試験用抗原（東芝化学工業，東京）を使用した．血清
中のHl　inhibitorは血清一容に対しRDE（receptor
destroying　enzyme）（武田薬品エ業，大阪）3容を加えて
37QC，一夜放置後，560C，30分間，加熱非動化して除去
した．この処理血清をPBSで2倍階段希釈し，4単位の赤
血球凝集素を含む抗原：液を等量加えて4℃に一夜放置後，
0．5傷ニワトリ赤血球浮遊液を加えた．HI抗体価は赤」血
球凝集を完全に抑制する血清希釈倍数の逆数で表わした．
4成　　績
4・1　至適培養条件に関する検討
　4・1・1M皿mpsウイルス抗原および対照抗原の性格
　多数例につきLTF反応をおこなう前に，作成した
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No．
1
2
3
4
5
6
7
8
9
Name
C．N，
H．N．
A．1．
G．1，
1．K．
M．K．
M．H，
T．Y，
Y，H．
Sex
F．
F．
F，
M．
F．
M，
M．
M．
F．
Age
（Years）
4
2
7
8
0
0
6
6
5
HistQry
　ofmumps
十
十
　Days
incubated
7
7
7
7
7
7
7
7
7
Uptake　of
Mediumalone
147±　11
48±20
79土28
45±　6
272±149
152±57
81±76
122±22
43±　7
Dilution　Qf
Undiluted
125±107
46±　18
74±32
113±40
1；4
132土46
58±　9
131±　44
102±46
3H－Thy皿idine（cpm±SD）
CgntrOl　antigen
1＝16
101±69
43±8
92±37
70±35
1：64
61±18
56±21
68±14
57±15
Dilution　of　mumps　vivrus　antigen
Undiluted
344±40
248±81
51±11
103±26
52±14
1＝4
140±　51
　38±　14
4811±2304
2476±　436
360±
377±
63±
100±
49±
11
38
28
43
5
1116
146±　68
　53±　5
1124±176
908±112
110±82
265±　91
　36±　8
　82±　26
　88±　50
1＝64
78±58
88±74
390±78
246±35
93士79
100±9
53±17
72±　8
45±　8
1＝256
34±8
52±20
74±27
177±64
67±17
143±8
63±　7
82±14
　HIantibody
　titer
＜4
＜4
1024
512
く4
＜4
〈4
＜4
＜4
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mumpsウイルスおよび対照抗原について検討を加えた．
すなわち，mumpsウイルス抗原および対照抗原をそれぞ
れ4倍階段希釈し，1：1～1：256倍の希釈系列を用い，
mumps未感染児7例およびmu皿ps回復期患児2例を
対象として，LTF反応をおこなった（Table　1）．まず，対
照抗原による反応では症例3，4のごとく，1：4倍希釈前後
で，抗原非添加培養のそれより，いく分高値を示すことも
あるが大差はない．一方，同時におこなったウイルス抗原
による反応でも，一回目未感染児（症例5，6，9）は多少，
非特異的に反応したが，その値はS工にして3以下であっ
Table　2K勿厩05（ガ勉沈2”0ζy7砂ん｛ψro♂㌍7窃卿6α0蜘が砂オ07π襯ゆ3窃剛∫
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No．
10
11
12
13
14
15
16
17
18
Name
T，B．
T。0．
K，K．
M，0，
H．K．
K．K．
M．G．
T．W，
M．T．
S x
M
M
M
M
M
M
M
M
F
Age
（Years）
8
6
5
1
4
6
4
2
5
Days
lnCU圏bated
5
6
7
5
6
7
5
6
7
5
6
7
5
6
7
5
6
7
6
7
8
6
7
8
6
7
8
MediumalQne
　cpm
92
55
58
71
97
92
103
67
81
149
153
’171
106
92
129
157
245
243
69
64
56
177
144
126
80
97
91
Dilution　of　mumps　virus　antigen
Undiluted
　　＊△cpm
457
448
633
690
1075
876
263
320
726
611
725
1499
524
471
1464
438
952
2872
262
417
182
699
640
1090
341
815
387
　　　S．1．
6，0
9ユ
11．9
10．7
12．1
10．5
3．6
5．8
10．0
5ユ
5．7
9．8
5．9
6ユ
12．3
3．8
4．9
12．8
4．8
7．5
4．3
4．9
5．4
9．7
5．3
9．4
5．3
1＝4
△cpm
594
853
965
777
1043
975
377
608
711
613
949
2395
351
528
1158
444
1356
5975
633
895
654
1102
1692
2182
595
1666
1819
S．1．
7．5
ユ6，5
17．6
11．9
11．8
11．6
4．7
10．0
9．8
5，1
7．2
15．0
43
6，7
10．0
3、8
6、5
25，6
102
15，0
12．7
7，2
12．8
183
8．4
182
21．0
1＝16
△cpm
362
1229
832
801
1103
783
347
559
1308
676
1046
3756
256
744
1984
671
1597
6661
794
756
518
1198
2404
3673
1041
1019
1642
S．1．
4．9
23．3
15．3
12．3
12．4
9．5
4．4
9．3
17．1
5．5
7．8
23．0
3。4
9．1
16．4
53
7．5
28．4
12．5
12．8
10．3
7．8
17．7
30．2
14．0
11．5
19．0
1＝64
△cpm
189
649
696
677
1237
829
110
431
1420
511
969
2107
214
500
1700
499
1313
4285
388
717
137
493
1171
913
457
335
356
S．1．
3．1
12．8
13．0
10．5
13．8
10．0
2．1
7．4
18．5
4．4
7．3
13．3
3．0
6．4
14．2
4．2
6．4
18．6
6．6
12．2
3．4
3．8
9ユ
8．2
67
4．5
4．9
1＝256
△cpm
107
304
166
343
528
437
一26
145
278
144
447
1427、
78
140
872
293
881
2136
188
286
68
18
186
270
132
119
－22
S．1．
2．2
6，5
3．9
5，8
6．4
5．8
0．7
3．2
4．4
2．0
3．9
9．3
1．7
25
7．8
2．9
4．6
9．8
3．7
5．5
2．2
1．1
2．3
3ユ
2．7
2．2
0．8
　HIantibody
　titer
512
64
16
16
64
16
32
512
64
＊　△cpm＝cpm　in　culture　with　antigen－cpm　in　colltrol　culture
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た．しかし，症例3，4にみられるごとく，本症の回復期で
は上述した値に比し著しく強い反応を示した．以上の結果
は作成したmumpsウイルス抗原の非特異的反応は極め
て低いことを示しているものと思われる．また，対照抗原
と抗原非添加培養による反応に大差がないことから，以後
の実験では抗原を全く加えない培養をmumps　LTF反応
のbackgroundとみなした．
　4・1・2培養日数について
　LTF反応の至適培養期間を中心にさらに検討を加えた．
症例はmumps急性期または回復期の9例で，勿η∫≠1り
の培養日数は5日から8日間にわたる．Mumpsウイルス
抗原濃度は前述と同様に111～1：256倍のものを使用
した．
　Table　2にこれらの結果を示したが，各々の培養日数に
おける最高値はアンダーラインで示した．まず，全症例の
抗原非添加培養における3H－Thymidineの取り込みは約
50cpmから250　cpmに分布したが，各症例における培養
期間中のcp皿の変化には一定の傾向は認められなかった．
このcpmをbackgroundとして△cpmまたはS．1．を
算出してみると，まず培養5日目で最高反応を示した症例
はない．症例10，11では6日目の培養で最高値に達し，
7日目ではすでにいく分低下する傾向を示している．症例
12から15は培養日数が7日目までであるが，LTF活性
の最高値は7日目に得られた．8日目まで培養した残りの
3例では，症例16が7日目にその最高値に達し，症例17，
18は8日目に最高値を示した．　このように詳細に検討し
てみると，LTF活性が最高反応を示す初汐伽。の培養日
数は各症例により多少異なることが明らかとなったが，以
後の実験では，実際的な必要性から培養期間を7日間と定
めた．
　また，表より明らかなごとく，LTF反応の最高値は抗
原の1：16倍希釈前後で得られており，以後の実験では抗
原濃度として1：4から1：64の3希釈を常時用い，このう
ちの最高反応をそのLTF活性とした．
4・2他のウイルス感染症におけるmumps　LTF反応
　Mumps　LTF反応が本症に特異的であることを確かめ
る一つの方法として，小児に比較的多いウイルス感染症で
ある麻疹および水痘について検討した．麻疹4例および水
痘3例の急性期あるいは回復期におけるmumPs　LTF反
応 Table　3に示すごとく，いつれも有意の反応を示し
ていない．したがって，検索した範囲内ではこのLTF反
応はmumpsに特異的であると考えられた．
Table　3玩窃彦プ0詞曲乃0ρプ0♂旅ππガ》θα6蜘勿オ0η観”ゆ5加7一π5α漉ゴ98π
勿ρα漉雇5漉疏ηz8α5Z6∫oブ”α沈6♂♂α
No．
19
20
21
22
23
24
25
Name
T．K．
K．H．
N．1．
A，S．
Y．K，
Y．1．
S．F．
Sex
M
M
M
F
F
M
M
Age
（Years）
1
4
6
3
12
2
5
History
　ofMumps
Viral　infec－
tion　and　CF
antibody　titer
Measles　64
Measles　64
Measles　8
Measles　8
Varicella　32
Varicella　64
VariceUa　16
Mediumalone
　cpm
120
120
63
53
176
7 4
693
Dilution　of　mumps　virus　antigen
1：4
△cpm＊
　26
－43
－13
　11
　　6
－404
－420
S．L＊＊
1．2
0．6
0，8
1．2
1．0
0．5
0．4
1：16
△cp皿
　　3
－30
－12
　－7
－59
－649
－612
S．1．
1．0
0．8
0．8
0．9
0．7
0．2
0．1
1：64
△cpm
一22
　78
　37
　18
　55
－684
－69
S．1．
0．8
1．7
1．6
1．3
1．3
0．1
0．9
＊　△cpm＝cpm　in　culture　with　antige11－cpm　in　control　culture
＊＊S．L（…m・1・…nl・d・・）一cpQ，留’器富箒en
4・3Mu瓢ps　LTF反応細胞の同定
　この全血培養法によるLTF反応で反応し増殖するリン
パ球の種類を知るために，前述の方法により分離したTリ
ンパ球および非Tリンパ球分画における3H－Thymidine
の取り込みを測定した．Mumps回復期の症例7例におけ
る結果を対照として一部の症例で同時におこなったPHA
による結果と合せてTable　4に示した，まず，　Tリンパ
球のmitogenであるとされているPHAに対する反応で
は当然予想されるように，その活性の大部分はTリンパ球
分画にあり，この同定方法がLTF反応リンパ球を決める
上で有用な手段であることが示されている．一方，mumps
ウィルス抗原刺激によるLTF反応でも全く同様の傾向で
あり，Tリンパ球分画に著しい3H－Thymidineの取り込
みが認められ，非Tリンパ球分画への取り込みはこれに
比し極めて低かった．これらの結果から，本法でmumps
ウイルス抗原刺激後に検出されるリンパ球の反応は主とし
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Table　4　1π厩〃。砂刀ψん（ゆ・o♂旋ア・α蜘8プαψoπ585オ01π％，砂5ηzアーz払5απ彦露g6π
　　　　　0’・PH24加漉8　Eザ05θ＃∫πg　T－4yηψhooy彦6α加1η0η一Eブ0∫8オ彦加9
　　　　　ζy〃ψん0（1脚ノ勉漉0η∫0玩α勿84力枷3ρ磁θ漉∫τ¢1励フπ％ηψ5
No．
26
27
28
29
30
31
32
Name
T．S．
T．K．
K．K．
A．K．
Y．N．
K，T．
T．T．
Sex
M
M
F
F
F
F
M
Age
（Years）
5
5
3
26
11
7
1
Response　to　antigen
Medium　alone
E－rosetteFraction
　cp】n
108
123
263
61
158
45
413
Non－E
rosette
Fraction
　cpm
44
33
107
74
32
2！
42
Virus　antigen
E－rosetteFraction
　cpm
87252
18984
48853
77032
17903
7060
4031
Non－E
rosette
Fraction
　cpm
11078
1004
5396
5197
　331
　200
　65
Response　to　mitogen
Medium　alone
E－rosetteFraction
　cpm
Non－Erosette
Fraction
　cpm
PHA
571
1106
130
E－rosetteFraction
　cpm
224
232
70
5477
16895
1465
Non－E
rosette
Fraction
　cpm
244
989
30
　H工antidody
　titre
1024
　16
1024
1024
　32
　64
　64
てTリンパ球によるものであることが明らかとなった．
4・4Mumps自然感染における■TF反応
　4・4・1　自然感染後の経時的推移
　Mumps感染後2週以上経時的に検索することができた
17例のmumps特異的LTF活性とHI抗体価の推移を
Table　5に示した．これらのうち1例（症例33）では潜伏
期から追跡することができ，また，多くの症例では発症後
2～5週頃まで検索することができた．表より明らかなご
とく，すべての症例のmumps　LTF活性の消長は必ずし
も同一ではない．しかし，一般的にいって，発症時から高い
S．1．を示す症例（36，37，38，41）はむしろ例外であり，多
くはS．1．10以下である．その後LTF活性は上昇し，発
症後1週あるいは2週目までにその最高値に達している．
Mumps発症時すでに高いS．1．を示した例でもその後
LTF活性の上昇が認められ，同様に発症後1週あるいは
2週目でより高い値に達した・このように本症の回復期に
ほぼ一致して最高値に達したLTF活性はその後，多くの
症例では発症後2週目頃より，一部の症例では3週目に入
り，比較的急速に低下していくことが明らかとなった．こ
れらの症例の平均S．1．の推移は発症時は9．9±12．8であ
り，1週後は30．9±2．18，2週後で15．5±15．3，さらに3週目
では9．7±7．oと低下した（Fig，1）。また，発症後5～9週の
長期間追跡し得た6症例では有意なLTF活性を3例（症
例16，17，40）に認めたが，他の3例r症例44，46，47）で
は検出されなかった，
　一方，Mumps　HI抗体価は全例で有意の上昇を示して
おり，発症後2～4週でその最高値に達している・また，
各症例のS．1．の消長とHI抗体価の間に直接的な関係は
見出し難かった，
　4・4・2Mumpsと濃厚接触した成人における
　　　　LTF活性
　本症の再感染防禦における細胞性免疫の役割について何
Table　5　71ん8ゴ8τ8♂砂η昭ηオ（ゾ読84y〃ψhoρアリ♂㌍プα’云08α‘蜘吻診。粥鉱ηゆ5
　　　　　蛎1麗3α7π磐θπα屈肋παggZ麗伽漉。π勿痂∂漉η9α漉ろ。のαc彦云。勿
　　　　　加ρα’∫8漉∫四目規翻ψ5
No．
33
34
35
Name
Y．H．
A．N．
A，T．
Sex
F
F
M
Age
（Years）
5
2
4
Weeks
after
onset
一1
　1
　2
0
1
2
0
1
2
Mcdiun
alone
　cpm
62
43
160
245
241
110
124
435
118
Mumps　virus　antigen
△cp皿＊
　50
　452156
1837
1997
569
351
6077
437
S．1．＊＊
1．8
2．0
145
8．5
9，3
6．2
3．8
15．0
4．7
　HIantibody
　titer
く4
〈416
く4
　832
　4128
128
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No．
36．
37
38．
39
40
41
16
42
43
44
45
17
46
47
Name
T．N．
H，K．
T，M．
K．S，
T，Y．
Y．1．
M．G，
T．O．
T．0．
S．W．
J，S．
．T，　W．
K．K．
Y．H．
Sex
M
F
M
M
M
M
M
M
M
F
F
M
M
F
Age
（Ye．ars）
4
4
8
5
5
5
4
6
4
33
．7
2
5
7
Weeks
af．ter
onset
0
1
2
0
1
2
0
1
2
0
1
2
0
1
2
6
0
1
2
3
0
1
2
3
8．
Q
1
3
0．．
1
3．
0
1
4
5
1
2
3
1
2．
5
　0
　4
2．9
1
4
8
Mcdiun
alone
　cpm
128
9．3
63
119
75
224
3．9
81
287
222
103
77
70
137
192
180
81
292
1．12
74
6．5
96
5．6
107
145
74
185
110
88
121
56
69
85
142
91
191
154
129
142
144
368
248
81
198
174
52．1
242
Mump．s　virus　antigen
△cpm＊
1605
4295
3034
4898
6402
1928
643
4206
1079
138
498
923
302
5941
449
889
2290
1．4477
4888
　864
　492948
654
981
607
　554915
218
　442138
1042
　241921
824
－1．5
31．9．2
800
259
1279
2404
1706
100
1420
116
3822
1772
235
S．．1．．＊＊
13，5
47，2
．49．2
42．2
86．4
9．6
175
52．9
4。8
1．6
5．8
13．0
5．3
44．4
3，3
5．9
29．3
50．6
44．6
12．7
1．8
31。7
12．7
10．2
5．2
1．7
27．6
3．0
1．5
18．7
19．6
1．3
23．6
6．8
0．8
17．7
6．2
3．0
10．0
17．7
5．6
1．4
18．5
1．6
．23．0
4．4
2，0
　　HIantibody
　titer
〈416
32
〈4
＜．4
16
　4
1．6
32
16
64
128
32
51．2
512
256
　4
　4
32
64
＜4
　16
　16ND
　32
16
32
64
　．4
32
128
　4
　4
64
64
　4
16
16
64
512
32
＜416
16
　8
32
32
＊＊　S．．1．
＊　△cpm＝cpm　in　culture　with　antigen－cpm　i且control　culture
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　cpm　in．　culture　with　antigen（Stimulation　Inde幻二 cpm　in．con．trol　culture
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三
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崔
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　　　0　　　　　　　　　　1　　．　　　　　　2　　　　　　　　　　3
　　　　　　　　　　Wook5　0f惚r　On5●t
F量9．1　The　development　of　the　lymphoproliferative
　　　　activity　to　mumps　virus　antigen　in　patients
　　　　with　mumps．
んらかの情報を得るために，通常mumps患児と最も濃
厚に接触すると考えられる両親のLTF活性につき検討を
加えた（Table　6）．　Mumps暴露直後および1カ月後の
2回検索し得たのは1例（症例51）のみであるが，この例
ではLTF活性が上昇したとは言い難い．　Mumps暴露後
1ヵ月のみ検索した他の3例のうち，2例で有意なLTF活
性が認められた．
　4・4・3MUmps髄液細胞のLTF反応
　Mumps髄膜炎児の髄液より採取したリンパ球のLTF
活性を，それらの症例の末梢血におけるLTF反応の結果
とともにTable　7に示した．　Mumps髄膜炎児の末梢血
のLTF活性およびその消長は合併症のないmumpsのそ
れと大差はない．これらの症例では髄液細胞でも有意な
LTF活性が検出され，とくに症例45では末梢血のそれよ
りむしろ高いS．1．値を示している・なお，本症における
髄液細胞数は急性期を過ぎると極めて速やかに減少するの
で，経時的な検討は十分おこなえなかった．
4・5Mu皿psワクチン接種後のLTF反応
　4・5・1　HI抗体陰性者におけるLTF活性の推移
　ワクチン接種後！血目あるいは2週目におけるLTF反
応を数例について検討してみたが，有意なLTF活性は全
く検出されなかった．Table　8およびFig．2（●印〉には
ワクチン接種後1ヵ月間隔で検討した成績を示した．接種
前のS．1．は全例3以下（平均1．6±0．6）と低値である．ワ
クチン接種により17例中12例（症例53～64）で有意な
LTF活性が1ヵ月あるいは2ヵ月目に検出された．また，
これら17例の平均S．1．は1ヵ月で3．9±3．3，2ヵ月で3．4
±1，6であり，自然感染のそれに比し明らかに低かった．
なお，全例でHI抗体価の陽転を認め，4～32倍の値に達
した．
　4・5・2　HI抗体陽性者における工TF活性の推移
　Mumpsの既往を有しない者をワクチン接種対象とした
が，接種後の抗体検索により一部の症例が不顕性感染者で
Table　6玩窃彦7・0むフフψ1L（ψ7傅oZ旋rα励8α6蜘勿孟0刀鷹ノ7ψ5面”μ5
απオぎ9’躍勿少α7”（珈∫げ01L∫zゴァ槻τu励ノ7z麗ノ砂∫
No．
48
49
50
51
Name
H．Y，
K．S．
R．K．
M．S。
Sex
F
F
M
F
Age
（Years）
34
32
32
30
Months
after
contact
1
1
1
0
1
Mediumalone
　cpm
203
200
191
682
2339
Mumps　virus　antigen
△cpm＊
629
62
1369
121
498
S．L＊＊
　HIantibody
　titer
4．1 8
1．3
8．2
1．2
1．2
4
4
16
32
＊＊@S．1．（Stimulation　Index）＝
＊　△cpm＝cpm　in　culture　with　antigen－cpm　in　control　culture
　　　　　　　　　　　　　　　cpm　in　culture　with　antigen
cp皿ill　control　culture
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Table　7玩碗ro卿ψんρρ7りz砕膨渉び8鰯加め・’θη膨”ゆ∫沈7・μ∫覗孟磐θπ
ゴ・・励・Z8うZ・・4αη466プ6う7・・ゆηα♂伽観（C8．E）0ゐ∫α伽4
力傅。’πρα孟蜘彦5痂疏7襯ηψ5耀痂9廊
No．
16
41
45
52
Name
M．G．
Y．1．
J．S．
S，K．＝
S．ex
M
M
F
M
Age
（Years）
4
5
7
6
Weeks
after
onset
1
2
1
2
Whole　blood
Medium
　alone
　cp血
96
292
191
307
Mumps　virus
　　antlgen
△cpm＊
2948
14477
3192
8534
S．1．＊＊
31．7
50．6
17．7
28．8
C．S．　F．
Mediumalone
　cpm
630
87
128
65
Mumps　virus
　　antlgen
△cpm
3002
132．3
3076
313
S．1．
5，8
16．2
25．0
5．8
　　HI
a．ntibody
　　titer
32
64
16
16
＊　△cpm＝cpm　in　culture　with　antigen－cpm　in．control．culture
＊＊@S．1．（Stimulation工ndex）；cpm．　in　culture　with　antigen　　cprn　in　control　culture
Table　8Tん848η6勿ηz臨げ疏8∫π纏ノη砂助んゆ層。♂磯剛ゴηθαc忌め犀。
”観吻3吻潴％5α漉98ηα陀4ん8ノ肥8B傭伽孟醜ガη励ゴ彦fη9α肯う・の
α6彦門柳伽56プρη（：9の公・8c観47一θηψ87’伽α4ητ謝伽吻ηげ伽θ
α彦碗παオ847肱ηψ5画一π5むα‘‘∫ηθ
NQ．
53
54
55
56
57
58
59
60
61
62
Name
M．N．
M．K．
Y．N．
K，K．
J．N．
E．K．
Y．N，
Y．0．
Y，S．
Y．M．
Se．x
M
M
M
M
M
F
F
M
F
F
Age
（Years）
3
3
5
5
5
4
4
4
6
3
　Months
　　after
vaCClnat1．on
0
1
2
0
1
2
0
1
2．
．0
1
2
0
1
2
0
1
2
0
1
2
0
1
2
0
1
2
0
1
2
Medium
　alon．e
　cpm
55
103
150
138
110
109
183
116
100
207
105
69
265
105
89
88
88
182
146
128
111
227
97
190
140
95
60
246
299
76
Mumps　virus
　　antlgen
△cpm
73
632
274
195
1149
105
240
724
379
27
443
71
一68957
610
34
271
439
107
170
271
42
94
522
　5142
143
一43249
．336
S，1．
2．3
7．1
2．8
2．4
11．4
2．0
2．3
7．2
4．8
1．1
5．2
2．0
0．7
10．1
7．9
1．4
4，1
3．4
1．7
2．3
3．4
1．2
2．0
3．7
1つ
2．5
3．4
．0．8
1．8
5．4
　　HIantibody
　titer
〈4
16
16
＜4
　4
　4
＜416
16
＜416
16
＜432
32
＜4
　8
　8
〈416
32
＜4
　4
　8
＜416
　8
〈4
　8
　8
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No．
63
64
65
66
67
68
69
Name
F．M．
Y．T．
M．H．
Y．T．
S．Y．
K．K．
C．N，
Sex
M
F
F
F
F
F
F
Age
（Years）
5
3
5
4
3
6
4
　Months
　aftervaCCination
0
1
2
0
1
2
0
1
2
3
0
！
2
3
0
1
2
0
1
2
0
1
2
Medium
alone
　cpm
190
138
133
131
344
105
80
868
73
113
Mump貫virus
　antlgen
△cpm＊
142
310
367
　365
319
139
862
71
37
42
68
86
158
84
246
397
70
83
105
83
215
138
42
47
62
303
106
－67179
36
61
199
　72
－60
　78
S．1．＊＊
1．7
3，2
3．8
1．0
1．2
4．0
2，7
2．0
2．0
1．3
2．0
1，7
1．7
2．9
2．3
0．7
1．5
L5
1．7
2，9
1．9
0．7
1．6
　HIantibody
　titer
＜4
　8
　8
＜4
16
16
〈4
　32
　32ND
〈416
32
16
＜4
32
　8
＜416
16
〈432
16
＊　△cpm＝cpm　in　culture　with　antigen－cpm　in　control　culture
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あることが明らかとなった．このような13例についての
ワクチン接種後の成績をTable　9およびFig．2（○印）に
に示した．前述のワクチン接種前HI抗体陰性者の場合と
同様に，ワクチン接種前には有意なLTF活性は検出され
なかった・しかしながら，ワクチン接種後13例中9例（症
例70～78）で有意のLTF活性の出現が認められた．とく
に症例72，74，76は興味ある例であり，接種前HI抗体陰
性者の場合に比し，著しい高値を示した．平均S．Lは接
種前1、4±0．6，1ヵ月で6．6±8．0，2ヵ月目では7．1±9．7と
上昇したが，同時に個人差も大きいことが明らかである．
また，これら13一中11例においてHI抗体価の上昇が認
められ，接種前の4～16倍から16～128倍に達した．なお，
これらの検索期間中に本症自然感染に罹患したものはい
ない．
5　考　　按
　まず，この研究で目的としたのはmumps細胞性免疫
を，全血微量培養法で測定する場合に必要ないくつかの基
礎的事項についての検討，およびそれを用いたmumps
自然感染あるいはワクチン接種時における細胞性免疫の経
時的推移の検討である．以下，いくつかの項目に分けて考
察を加えることとする．
5・1全血微量培養法によるMロmps■TF反応について
　今回，mumps細胞性免疫の測定に用いた全血微量培養
法の原法はPark　and　Good25＞，　Pauly　and　Han26）によ
り報告されたものである，Parkらはsemimicro法によ
り末梢血をほとんど希釈することなく，PHA反応をおこ
なった，Pauユyらは末梢血中の単球数を種々に変化させ，
主に1～2x105／m♂のリンパ球数を用いLTF反応をおこ
なった．Chibaθ頗‘．3⑪〕も風疹特異的LTF反応に同様の
方法を用いている。著者はこの方法をより簡略化し，血液
を培養液で10倍に希釈する方法鋤を用いた．この場合の
特徴は全実験の血清濃度を常に一定に保つことができる点
にある・一方，はじめに述べたごとく，培養血中のリンパ
球数は各実験により異なり，2～5×105／m♂に分布する．
しかしながら，これによって生ずると思われる3H－Thy－
midineの取り込みの変化は結果を△cpmのみならず，
Stimulation　Indexつまり，比で表わすことにより，ある
程度おぎなえたものと考えている．また，全血微量培養法
の特記すべき利点の一つとして，採血量の問題をあげるこ
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Table　9　7協ε46刀θZ砂η3θ窺（ゾ彦舵勿窃オノ．oの〃ψん（ψ7－o♂加1．α彦加8α6がひ勿，o
　　　　　ηzπηψ3擁彫5αη彦磐8ηαη41脚zα84麗勿α彦ガ。η初ん砺珈9’αη励04y
　　　　　σ‘蜘吻∫1z　567砂05ガ’加86痂Zd2嘩6πψ8ノ魔訪θα諭η勿魏7一α彦ガ0π（～プ
　　　　　伽θα伽卿α’θ47脇ηψ5η力秘5ηαc6勿β
No．
70
71
72
73
74
75
76
77
78
79
80
81
82
Name
M．T．
Y．T．
A．K．
D．K．
Y．0．
M．K．
N．0．
N．T．
Y．H．
H．1．
T．S．
K．K．
T．K：．
Sex
F
M
F
M
F
F
F
M
M
M
M
M
M
Age
（Years）．
4
5
5
3
4
6
6
6
8
5
3
4
5
　Months
　afterVaCClnatlOn
0
1
2
0
1
2
0
1
2
0
1
2
0
1
2
0
1
2
0
1
2
0
1
2
0
1
2
0
1
2
0
1
2
0
1
2
0
1
2
Medium
alo且e
　cpm
263
120
118
140
69
184
107
66
136
332
104
104
173
92
142
215
156
174
98
104
130
220
457
110
479
91
105
156
203
102
175
166
143
117
86
152
430
197
124
Mumps　virus
　antlgen
△cpm＊
208
523
413
一38268
347
　121818
1004
一48360
150
　57
！642
4940
175
709
833
　15499
2271
142
25
237
198
－7224
21
140
163
137
286
243
　31117
－31
　2373
133
S．1．＊＊
1．8
5．4
4．5
0．7
4．9
2．9
1．1
2＆5
8．4
0．9
4．5
2．4
1．3
18．8．
35．8
1．8
5．5
5．8＝
1，2
5．8
1＆5
1．6
1．1
3．2
1．4
0．9
3，1
1．1
1．7
2．6
1．8
2．7
2．7
1．3
2．4
0．8
1．0
2．9
2．1
　HIantibody
　titer
8
64
64
4
8
32
4
8
16
8
16
4
8
16
64
16
128
128
8
16
64
8
64
64
4
16
32
32
32
32
8
64
64
16
16
16
8
32
32
＊　△cpm二cpm　in　culture　with　antigen－cprn　in　control　culture
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とができる．従来．おこなわれていた分離リンパ球を用いた
チューブ法によるLTF反応，あるいは同様の微量法でも
かなり多量の血液が必要とされた．例えば，以前に著者ら
が試みたmumps感染細胞を特異抗原としたLTF反応16）
の場合でも実験に必要な8×106のリンパ球数を得るには
最低．8～10m♂の血液が必要であった．したがって，頻回
486
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Fig．2　The　development　of　the勿η伽。　lympho－
　　　　proliferative　activity　to　mumps　virus　antigen
　　　　in　seronegative　and　seropositive　children
　　　　after　the　administration　of　live　attenuated
　　　　mumps　virus　vaccine．
に検索を必要とするような場合には患者への負担も問題と
なる．しかしながら，微量法で全血を使用すると，必要と
される血液量は非常に少なく，今回の著者の実験では1～
2皿♂の血液があれぽ数濃度の抗原を用いて経時的に検討
するに十分であった．また，さらに本法によれぽ，リンパ
球を分離洗潅する操作の過程で，LTF反応に必要ないわ
ゆるaccessory　cells32）の消失を問題にしなくてもすむ．
このように全血微量培養法により極めて容易にウイルス特
異的細胞性免疫能を測定し得るが，実際に用いるリンパ球
数は前述の分離リンパ球を用いた場合より少なく，いく
分反応の鋭敏さに欠けるというような指摘もなされてい
る33）．しかし，Pauly　and　Han26）は全血法によるLTF
でも十分な細胞性反応を検出できると述べている．
　このように全血微量培養法によるLTFにはまだ末解決
の問題もあるが，採血量が少なく，操作が簡単であるため
札幌医誌1979
に，小児で頻回に細胞性免疫を検索するには比較的すぐれ
た方法であると考えている．
5・2Mumpsウイルス抗原について
　全血培養法にせよ，分離リンパ球の培養にせよ，ウイル
ス特異的細胞性免疫の検出には種々の方法により作成され
た抗原が用いられているが，Bloom　and　Rager－Zisman22＞
はLTF反応に用いる抗原にもより注意を払う必要がある
と指摘している．すなわち，粗な抗原でも反応をひきおこ
すことができるが，作成した抗原に含まれているウイルス
以外の成分，例えば，細胞成分などによる反応も無視でき
ず，精製した抗原の方がより特異的な反応をひきおこすこ
とができるという．現在まで，mumps　LTFにおいて用
いられた抗原はSmithω磁15）の皮内反応抗原あるいは
補体結合（CF）抗原，　Fryd6nの磁17）およびChessα
磁34）の精製mumpsウイルスがあり，著者ら16）も以前
mumps持続感染ヒト結膜細胞（Chang）を抗原として用い
たこともある，今回の実験では前述の方法によりmumps
ウイルス抗原を作成したが，ウイルス以外の成分はかなり
除去されたものと考えている．また，実際のLTF反応
にあたってはこの抗原を種々の濃度に希釈してdQse　re－
sponseを検討したが，1：16倍希釈を中心に最高のLTF
反応が検出されており，一定の至適濃度の存在することが
明らかとなった．
　なお，このmumps　LTF反応の特異性については，本
ウイルスと抗原的に交差があるパラインフルエンザウイル
ス感染症などで検討する必要もあったものと思われたが，
麻疹および水痘ではいずれも有意の反応を示さず，検討し
た範囲内では特異性の高い抗原と思われた．
5・3Mumps　LTF反応細胞について
　一般にPHA刺激によるLTF反応はTリンパ球の機
能を検索する適切な手段として用いられているが，Park
and　Good25）およびLuquetti　and　Janossy31）は全血培
養法によるLTF反応でもTリンパ球の機能をみること
ができると報告している．また，より詳細にこのような反
応細胞の種類について検討するにはいくつかの方法が考え
られる．分離したTあるいはBリンパ球に抗原を加えて
各々の反応をみる場合33）あるいは反応後羊赤血球とro－
setteを形成させオートラジオグラフィーを用いる方法35）
などがある．前者の場合にはマクロファージなどのacces－
sory　cellsがTリンパ球分画から取り除かれ，適当な反
応の得られない場合が多い・後者の場合手技が煩雑であ
り，再現性と定量性が問題となる．最近，風疹30），respi－
ratory　syncytial　virus感染36）において反応リンパ球を
3H－Thymidineでラベル後，　E－rosetteを形成させ，　Fico11－
Hypaque比重遠心法によりTおよび非Tリンパ球に分
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け，各々の分画における放射活性を測定する方法が用いら
れている．Mumpsウイルス抗原を用いた今回のLTF反
応でもPHAの場合と同様にその活性は主としてTリン
パ球分画にあることが明らかとなった．
5・4Mumps自然感染における正TF反応
　Bloom　and　Rager－Zisman22）は多くのウイルス感染で
得られた事実から急性ウイルス感染症における勿寵吻
での細胞性免疫の反応は一過性の性格を有するものである
と述べている．Mumpsにおいても同様のことがKa6toch
8孟αZ，37）により観察されている．彼らはサルにmUlnpsウ
イルスを唾液腺内に接種し，特異的なMigration　Inhibi－
tion　Fctor（MIF＞活性の消長を経時的に観察した．それ
によると，感染時に全く検出されなかったMIFが感染
5日目に出現し，11日目にpeakに達した後，徐々に消退
していくことを示した．今回，著者はヒトにおけるmumps
特異的細胞性免疫をLTF反応を用いてはじめて経時的に
観察し，その活性は①潜伏期にはほとんど認められない
が，②発症時から徐々に検出されはじめ，③発症後1～2
週目までにその最高値に達する．しかし，④その後比較
的速やかに低下してゆき，発症後5～27週目では有意の
LTF活性を検出したものとそれ以下のものは約半数ずつ
であった．このような傾向は著者らユ6＞が以前に報告した
mumps感染細胞を用いたLTF反応の成績でも同様であ
り，測定方法あるいは人間とサルという違いがあるにもか
かわらず，Ka侃ochらの成績と極めて類似している．一
方，Smith　8孟αよ15）は感染後数年～数十年持続している
と報告しており，上述の見解といく分異なった様相を呈し
ている．この場合，mumps未感染者あるいは急性期にお
ける反応については検討がなされておらず，著者らの成績
と比較することは必ずしも適切ではないかもしれない．し
かし，このような成績の生じる原因として，方法，特に，
使用したリンパ年数の差による検出感度の違いも考慮され
る必要があろう．したがって，このような報告を考え合せ
ると，murnps細胞性免疫の急性期以後の低下は，必ずし
もその消失を意味するものではないと考えられる．
5・5Mumps髄液細胞のLTF反応
　Traugott麗αZ．38）はmumps髄膜炎の髄液と末梢血で
は，T，　Bリンパ球の比率およびsurface　markerは同じ
であると報告しているが，勿ッ伽。反応の微量化にとも
ない細胞数の少ない髄液でもLTF反応が可能となって
きた．Fryd6nθ’αZ．17）はmumps髄膜炎児5例の髄液
細胞に特異的LTF活性を検出し，しかもそのうちの4例
に末梢血のそれより強い反応を検出している．著者の成績
でも全例に有意なLTF活性が検出された．このことは髄
液中の反応細胞は流血中のそれと同様の機序で中枢神経系
における感染の終息に働く可能性を示唆するものと思われ
るが，その詳細な機序あるいは意義についての解釈には
mumps髄膜炎発症機序との関係でさらに検討が必要であ
ろう．
5・6Mumpsワクチン接種後のLTF活性
　欧米においてはすでに弱毒生mumpsウイルスワクチ
ンが一般的に使用され，その接種後の特異抗体の持続あ
るいは感染防禦効果についても十分な知見が得られてい
る39，40）．しかしながらワクチン接種後の細胞性免疫につい
ては動物実験を中心としたいくつかの報告がみられるにす
ぎない．Feinstone認α♂，41）はマウスにEli　Lilly　V－
10165株mumpsワクチンを接種し，　MIFの産生をみて
いる．Ka丘tochθ厩Z．37）もモルモットでJeryl　Lynn株
ワクチン接種実験をおこない，接種後10～20日後にMIF
の産生を認めている．しかしHall　and　Kantor42）のモル
モットでのJery1　Lynn株ワクチン接種実験では，ワク
チン接種後MIFの産生はみられていない．今回の抗体陰
性老についての著者の成績では17例のワクチン被接種者
のうち12例に有意なLTF反応の出現を認めた．自然感
染に比し，その出現時期は接種後1あるいは2ヵ月といく
分遅く，またその最高反応はS．1．で11．4あるいはそれ以
下であったが，自然感染と同様に細胞性免疫の成立を示唆
するものと思われた．
　特異的免疫の成立している個体が，再感染時にどのよう
な細胞性免疫反応を示すかはあまりょく知られていない．
著者はmumps罹患歴のない小児を対象にしてワクチン
接種をおこなったが，後の抗体検索により，一部は不顕性
感染者であることが明らかとなった，このような13例に
ついてみると，9例に有意な反応を検出し，さらにそのう
ちの3例では自然感染と同程度の強い反応が認められた．
現在のところこのような反応のおきる機序は必ずしも明ら
かではないが，細胞性免疫にも液性抗体の反応においてみ
られるbooster効果と同様の現象が存在しているのかも
しれない．
5・7Mumps特異的細胞性免疫の意義
　Mumpsからの回復あるいは感染防禦に働く機構として
は体液性免疫，特に流血中あるいは局所における特異抗
体43），インターフェロン44，45）などの非特異的ウイルス増殖
抑制物質，さらには皮内反応の存在で代表されるごとく，
細胞性免疫の関与も示唆されている．実際，このような機
構の発現は，これらの因子の複雑な絡み合いにより生ずる
ものと推測され，個々の因子の役割を明確に区別すること
は必ずしも容易ではない，しかし，例えば特異抗体の場
合，血清抗体価とmumps再感染の関係についてはよく知
られており46），初感染時より，むしろ再感染防禦において，
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その役割はより明瞭である．また，hypogammaglobuli－
nemiaの患者で，臨床的に本症の再感染が認められ，発
症後の経過が正常であったという報告もある47）・
　一方，前述のごとく，本症では遅延型過敏反応の成立が
認められており，特異的感染防禦機構の一つとして，細胞
性免疫も重要な役割を有することが推測されている．今回
の勿η功ηリンパ球幼若化反応により検討した著者の成
績は，皮内反応では明らかにできなかった特異的細胞性免
疫の一面につきいくらかの知見を付け加えたものと思わ
れる．
　まず，体認の自然感染における末梢血のLTF活性はあ
る程度の個人差はあるが，多くはすでに急性期から検出さ
れ，回復期に一致する発症後1ないし2週目までにその
peakに達することが明らかとなった．しかし，この時期
では特異抗体はまだ低く，そのpeakは通常臨床症状が完
全に消失した後に認められる．これらのことは，mumps
ウイルス感染時に出現する感作リンパ球が本症からの回復
に極めて密接に関係していることを示唆しているかもしれ
ない．また，抗体陰性者におけるワクチン接種において
も，多少時間的な相違はあるが，特異的LTF活性の出現
が認められており，この場合も同様の機序が成立している
ものと考えられる．さらに，このように出現したLTF活
性は，その後比較的急速に極めて低いレベルにまで低下す
ることも，経時的観察により明らかになった．いくつかの
報告にみられるごとくmumps皮内反応については問題
点もある48園50）が，本症罹患後の遅延型過敏反応の成立は
普遍的に認められている事実であり，今回の成績はこのよ
うな点では一見，相反するように見うけられる，現在のと
ころ，ヒトのウイルス感染に出現する感作リンパ球の性格
ないし亜群についての知見は乏しいが，このような違いの
生ずる原因として，LTF反応と皮内反応に関与する細胞
の異同，あるいは感作リンパ球の出現に対して抑制的に働
く機序の活性化なども考慮されねぽならない．一方，ある
種の条件，とくに大量のリンパ球を用いたSmith　8’α乙15）
の報告ではLTF活性は感染後長期間経ても検出されてい
る．したがって，LTF活性の低下は末梢血中における特
異的感作リンパ球面の相対的な減少としてとらえることも
可能である．つまり，感染の終息に伴うその後のLTF活
性の低下は抗原刺激の停止による感作リンパ球産生の低下
および存在する感作リンパ球のいわゆるrecirculating
poo151）への希釈としてとらえることも可能である．しか
しながら，皮内反応のように初回ηoで抗原刺激を加え
た場合，抗原反応リンパ球は抗原刺激部位に選択的に集積
することにより，遅延型過敏反応をひきおこすものと考え
られる．
　著者はこのような考え方にもとづき，再感染時における
LTF反応の特徴を知るために，まず，濃厚接触者におけ
る検索をおこなったが，症例数が十分でなく，これからは
明確な結論は得られなかった．しかし，偶然に検討し得た
抗体陽性者のmumpsワクチン接種において，一部の症
例は抗体陰性者の場合と明らかに異なり，自然感染に．匹敵
する高いLTF活性を示した．これらの症例にのみ高い反
応を認めた理由は明らかでなく，また，自然感染とは異なっ
たルートによる感染ではあるが，一度成立した特異的細胞
性免疫の再感染における動態を示すものとして興味深い．
　以上，mumpsウイルス感染と細胞性免疫反応は密接に
関係していることは明らかであり，本症の特異的感染防禦
機構の一部として重要な役割を有するものと思われるが，
その詳細な機序を解明するにはこのようなLTF反応細胞
の性格および他のef［ector細胞との関係について，さら
に検討が必要と思われる．
6　結　　論
　Mumpsウイルス感染の種々の病像における特異的細胞
性免疫の消長を全血微量培養法により検討した．
　まず，対照としたmumps未感染例および麻疹，水痘
ウイルス感染例では有意なリンパ球幼若化（LTF）反応は
認められず，本症罹患児に特異的にその活性が検出され
た．また，この全血培養法において反応する細胞は主とし
てTリンパ球であると考えられた．Mumps自然感染で
は，LTF活性は発症時から徐々に検出されはじめ，発症
後1～2週目までにその最高値に達し，以後比較的速やか
に低下した・
　本症髄膜炎合併例の髄液細胞にも末梢血と同様のLTF
活性が認められた．
　抗体陰性者にmumpsワクチンを投与した場合，接種
後1ヵ月頃に自然感染に比し低いが，特異的LTF反応を
検出した．
　抗体陽性者の一部はワクチン接種後自然感染に匹敵する
強いLTF反応を呈した．
　以上の結果は本症の感染防禦機構として特異的細胞性免
疫が重要な役割を有することを分留するものと思われる．
　稿を終るにあたり，御指導，御校閲を賜わった中尾亨
教授，ならびに実験遂行，論文の作成に際し，種々の御教
示を頂ぎました千葉靖男講師に深く感謝いたします．
　また，mumpsワクチンを心よく分与下さいました大阪
大学微生物病研究所高橋理明先生，今回の実験に御協力頂
きました砂川市立病院小児科華園一二先生，本教室の諸先
生に深く感謝いたします．
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